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Abstract of DE1 00581 08 

A sample support, especially a titre plate, has recesses (26) in a receiving part (24). Very small samples 
with a volume of preferably, 0.2-5 mu I are contained in these recesses. The recesses (26) are closed 
with a cover (10). In order to minimise the evaporation of samples in a hollow space (38), the cover (10) 
preferably has a porous cover plate (12). Said porous cover plate (12) can be wetted with liquid. 
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Die folgenden Angaben sintf den vom Ann 

Priifungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

© Probentrager, Deckel fur Probentrager und Verfahre 

©' Ein Probentrager, insbesondere eine Titerplatte weist 
Vertiefungeri (26) in einem Aufnahmeteil (24) auf. In den 
Vertiefungen sind Kleinstproben mit einem Volumen von 
vorzugsweise 0,2-5 pi enthalten. Die Vertiefungen (26) 
sind mit einem Deckel (10) verschlossen. Zur Minimie- 
rung der Evaporation von Proben in einem Hohlraum (38) 
weist der Deckel (10) vorzugsweise eine porose Abdeck- 
platte (12) auf! Die porose Abdeckplatte (12) ist mit Flus- 
sigkeit benetzban 



ilder eingereichteh Unterlagen entnommen 

zur Untersuchungsvorbereitung ; 
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Beschreibung 

[0001] Die Erfindung betrifft einen Probentrager, insbe- 
sondere eine Titerplatte mit mehreren Vertiefungen, in die 
Kleinstproben eingebracht werden konnen. Ferner betrifft 
die Erfindung einen Deckel fur Probentrager sowie ein Ver- 
fahren zur Untersuchungsvorbereitung. Bei den Kleinstpro- 
ben handelt es sich insbesondere um Fliissigkeiten oder an- 
dere Proben mit einem Volumen von 0,01-50 ul, insbeson- 
dere 0,2-5 pi. Ebenso kann es sich bei den Proben um Zell- 
kultivierung in dieser GroBepordnung handeln, vorzugs- 
weise im 1-5-ul-MaBstab. . 3 

[0002] Ferrier kann es sich bei den Probentragern um 
Chips handeln. Chips weisen als Ausnehmungen iiblicher- 
weise eine oder mehrere Kanale, bei denen es sich beispiels- 
weise um Kapillarkanale und ggf . ein oder mehrere Flussig- 
keitsreservoirs handeln kann, auf. Beispielsweise kann es 
sich um mikrofluidische. Chips mit vbrzugsweise zyyei Re- 
servoirs handeln, die iiber einen Kanal miteinander verbun- 
den sind. Zwischen den beiden Reservoirs findet ein Fluid- 
austausch statt, der durch geeignete Ventile, Membranen, 
osmotische Barrieren und/oder Ionensperren geregelt wer- 
den kann. Mit derartigen Chips kann beispielsweise das 
Mischverhalten von Fliissigkeiten, z. B. unter Einfluss elek- 
tromagnetischer Krafte .untersucht werden. Femer konnen 
mit derartigen Chips Probenbestandteile voheinander ge- 
trennt werden. Bekannte Chips sind aus Silizium, Glas, 
"Kunststoff oder Keramik hergestellt. 
[0003] Femer kann es sich bei Probentragern beispiels- 
weise auch um planare Platten mit hydrophobem Raster 
handeln. Derartige Platten sind parti ell mit einer hydropho- 
ben Substanz beschichiet, so dass sich in diesen Bereichen 
Tropfchen aus Prbbenftiissigkeit bilden, die sodann unter- 
sucht werden konnen. Bei Probentragern kann es sich femer 
um sogenannte SBS-Mikrotiterplattenformate und um das 
sogenannte Terasaki-Format handeln. 

[0004] Die -Yertiefungen ■". vons Titerplatten kbnnen bei- 
spielsweise durch Atz-Frasverfahren oder durch Verwen- 
dung von Spntzgussverfahreri sowie durch Laserbearbei- 
tung hergestellt .werden. N " 1 
[0005] Bei der'Untersuchung von KLeinstprobenmengen 
mittels Probentragern besteht das Problem, dass.beirn fland- 
haben der ^obentrSger in Untersuchungsanlagen ein Teil 
der Proben verdunstet. Bei derartig kleinen Probenmengen 
fiihrt auch bereits eine geringe Verdunstung zu einer kriti-. 
schen Konzentrationsanderung der Kleinstprobe. Dies.fuhrt 
zu verfalschten und teilweise nicht mehr aussagekraftigen 
Untersuchungsergebnissen. Insbesondere bei der Zellkulti- 
vierung mit Hilfe von Inkubatoren reicht die vorhandene 
Feuchtigkeit nicht aus, um Probenfliissigkeiten im Kleinst- 
maBstab nachhaltig vor. Verdunstung, d. h. bei langeren In- 
kubatiohszeiten, zu schiitzen. 

[0006] Ferner besteht beim Handling von Probentragern 
in Untersuchungsanlagen eine erhohtes Sterilitatsproblem, 
wenn es sich um Kleinstproben handelt. 
[0007] Durch das Vorsehen eines Deckels, durch den bei- 
spielsweise die Vertiefungen in einer Titerplatte dicht ver- 
schlossen werden, kann eine entsprechende Sterilitat zwar 
sichergestellt und auch jegliche Verdunstung aus den Vertie- 
fungen der Titerplatte unterbunden werden, es lassen sich 
aber nicht die gewiinschten Kultivierungsbedingungen ein- 
stellen. So wird z. B. ein C02~C}ehalt zwischen 5—7% zur 
optimalen Zellkultivierung (pH-Regulation des Zellkultur- 
mediums) benotigt, der durch die herkommlichen Anord- 
nungeh nicht eingestellt werden kann. 

[0008] Aufgabe der Erfindung ist es, einen Probentrager, 
insbesondere eine Titerplatte, einen Deckel fur einen Pro- . 
bentrager sowie ein Verfahren zur Untersuchungsvorberei- 



tung, insbesondere von chemischen und/oder biologischen 
Kleinstproben zu schaffen, bei der oder bei dem insbeson- 
dere eine Verdunstung von Proben im Wesentlichen vermie- 
den wird und gleichzeidg optimale Kultivierungsbedingun- 
. 5 gen, d. h. ausreichende Sterilitat und genaue Steuerung des 
Gasaustausches, insbesondere eine genaue Einstellung des 
CCVGehaltes fur Zellen in Probentragern fur Kleinstpro- 
ben, erreicht werden. . . 

[0009] Die Losung der Aufgabe erfolgt erfindungsgemaB 

10 durch die Merkmale des Anspruchs 1,14 oder 15. 

[0010] Der Probentrager weist ein Aumanmeteil zur Auf- 
nahme von Kleinstproben auf. Wenn es sich bei dem Pro- 
bentrager um eine Titerplatte handelt, werden die Kleinst- 
proben in Vertiefungen. der Titerplatte eingebracht. Handelt 

15 es sich bei dem Probentrager um einen Chip, so werden die 
Kleinstproben in Kahale oder in Vertiefungen des Chips ein- 
gebracht. En tsprechend werden die Proben bei einem als 
planare Platte ausgebildeten Probentrager mit einem hydro- 
phoben Raster auf das Raster aufgebracht, so dass sich Trop- 

20 fen aus Probenmaterial bilden. Die Vertiefungeh einer Titer- 
platte oder die. Vertiefungen eines Chips weisen vorzugs- 
weise ein Volumen von 0,01 bis 50 pi auf. Insbesondere be- 
tragt das Volumen 0,2 bis 5 pi. Femer weist der Probentrager 
einen Deckel auf, durch den das Aufnahmeteil derart ver- 

25 schlossen ist, dass zwischen einer Probenoberflache und 
dem Deckel ein Hohlraum ausgebildet ist. Die Deckelunter- 
seite weist somit einen Abstand zu der Probenoberflache 
. und im Allgemeinen auch zu der Oberseite des Aufhahme- 
teils auf. % - . . . 

30 [0011] * Der Deckel ist erfindungsgemaB derart ausgebildet, 
dass eine gesattigte Atmosphare in dem Hohlraum bei sich 
verandernden Umgebungsbedirigungen im' Wesentlichen er- 
halten bleibt. Der Deckel weist sdmit eine gewisse Dampf- 
durchlassigkeit und/oder Feu chtigkeitsaumahme und/oder - 

35 abgabefahigkeit auf. . / J 

[0012]' Vbrzugsweise 1st der Deckel derart ausgebildet, 
dass er zur Aufnahme und zur- Abgabe von Fliissigkeit ge- 

* eighet ist. Insbesondere bleibt die gesattigte Atmosphare in 
.dem Hohlraum bei sich andernden Unigebungsbedingungen 

40 derart konstant, dass eine Abweichung von weniger als 5% 
von einem ^ Satdgungsniveau, stattfindet. Insbesondere ist. 
diese Abweichung geringer als 2%. 

[0013] Mit dem erfindung sgemaBen Probentrager konnen 
die Kultivierungsbedingungen fur z. B. in Vertiefungen ei- 

45 ner Titerplatte vorgesehene Zellen auch bei sich andernden 
AuBenbedingungen aufrecht erhalten werden. 
[0014] Der Deckel des erfinduhgsgemafien Probentragers 
weist vorzugsweise eine porose'Abdeckplatte auf. Diese ber 
steht bevorzugt aus Keramik oder Glas und dient als Fliis- 

50 sigkeitsspeicher. Die aus der vorzugsweise in der porosen 
Abdeckplatte gespeicherten Russigkeit entstehende Dampf^ 
phase schafft in dem Hohlraum zwischen Probentrager und 
Deckel eine gesattigte Atmosphare, wodurch die Verdun- 
stung von Probenflussigkeit verhindert wird. Gleichzeitig ist 

55 ein Gasaustausch durch den porosen Deckel moglich, so 
dass z. B. fur die Zellkultivierung die optimale C02-Kon- 
zentration in dem Hohlraum eingestellt werden kann. Der 
Gasaustausch erfolgt beispielsweise iiber nicht von Benet- 
zungsflussigkeit verschlossene Poren, so dass das Gas durch 

60 die Poren hindurch nach auBen gelangen kann. Zusatzlich 
oder anstatt dieses direkten Gasaustausches findet auch ein 
indirekter Gasaustausch statt, indem das Gas, insbesondere 
CO2, in der Fliissigkeit gelost wird und ggf. aus der Fliissig- 
keit in den Hohlraum ausgast. 

65 [0015] Der Deckel ist erfindungsgemaB so ausgebildet, 
dass Fliissigkeit in Form von Dampf aus den Poren des Dek- 
kelmaterials entweichen kann. Wird z. B. der erfindungsge- 
rnaBe Probentrager in einen Inkubator eingebracht und er- 
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hohten Temperaturen ausgesetzt, entweicht aus den fliissig- 
keitsgesattigten Poren innerhalb des Deckels Dampf und 
schaffi eine entsprechend der Tempera tur gesattigte Atmo- 
sphare im Hohlraum zwischen Probentrager und Deckel. 
Wie vorstehend beschrieben, ist z. B. durch die nicht mit 5 
Fliissigkeit gefullten Poren gleichzeitig ein Gasaustausch 
zwischen der Umgebung und dem Hohlraum zwischen Pro- 
bentrager und Deckel mdglich, so dass z. B. die optimale 
C02-Konzentration in dem Hohlraum sehr gut eingestellt 
werden kann. Durch das porose Deckelmaterial ist es wei- 10 
terhin moglich, dass Kondensatbildung an der Deckelinnen- 
seite vermieden wird, da kondensierende Fliissigkeit ausrei- 
chend schnell in die Poren aufgenommen und somit ein Hin- 
untertropfen in einzelne Vertiefungen verhindert wird. Auf 
diesern Wege wird eine Verfalschung der Untersuchungen 15 
durch hinuntertropfende Russigkeit ausgeschlossen. Ferner 
ist durch einen derartigen Deckel die erforderliche Sterilitat 
uber einen langen Inkubationszeitraum gewahrt. Dies wird 
mit einem Deckel mit kl einen Porendurchmessern (vorzugs- 
weise 0,2-0,5 um) erreicht, wodurch verhindert wird, . dass 20 
Keime von auBen eindringen konnen. Uberraschenderweise 
ist auch bei groBeren Porendurchmessern eine hinreichende 
Sterilitat gegeben. Der Deckel ist wei terhin so ausgestaltet, 
dass von auBen weiterhin keine Fliissigkeit nach innen drin- 
gen kann. Vorzugsweise weist der Deckel eine Form auf, die 25 
sehr gut in automatisierten Untersuchungssystemen verwen- 
det werden kann. 

[0016] Das Vorsehen einer porosen Abdeckplatte hat ins- 
besondere den Vorteil, dass die Atmosphare in dem Hohl- 
raum zwischen Probentrager und Deckel durch die Wahl der 30 
Fliissigkeit, mit der die porose Platte benetzt wird, einge- 
stellt werden kann. Ziel ist es z. B;, dass die sich aufgrund 
einer Temperaturerhdhung ergebende.Dampfdruckanderung 
in dem Hohlraum zwischen Probentrager und Deckel im 
Wesentlichen durch Verdunstung- der in der Abdeckplatte 35 
enthaltenen Fliissigkeit erreicht wird, um somit die Verdun- 
stung der Proben zu verhindern. Erreicht wird dieses u. a. 
durch die wesentlich groBere aktive Oberflache der porosen 
Abdeckplatte im Vergleich zur Oberflache des Probentra- 
gers, so dass die Verdunstung sehr schnell an der Oberflache 40 
der pprpsen Platte stattflndet und somit der Dampf druck in 
dem Hohlraum in kurzer Zeit aufgebaut wird: So wird in der 
Regel eine Fliissigkeit gewahlt, die denselben oder einen 
ahnlichen Dampf druck wie die Probenfliissigkeit auf weist. 
Somit findet eine automatische Regulierung des Dampf- 45 
druckes in dem Hohlraum statt. . 

[0017] Dies hat zur Folge, dass nur ein geringer Ahteil der 
Probenfliissigkeit zum Fiillen des HohLraums bis zum Errei- 
chen des Sattigungsdampfdrucks verdunstet. 
[0018] Bei langen Inkubationszeiten ist es moglich, durch 50 
wiederholtes Benetzen der Abdeckplatte die Sterilitat inner- 
halb des Probentragers uber lange Zeit aufrecht zu erhalten. 
Da die Benetzung der Abdeckplatte von auBen erfolgt, muss 
der Deckel, des Probentragers hierzu nicht abgenommen 
werden. 55 
[0019] GemaB einer weiteren bevorzugten Ausfuhrungs- 
form der Erfindung ist an statt oder zusatzlich zur porosen 
Abdeckplatte eine porose Folie vorgesehen. Durch die Poro- 
sitat der Folie wird ebenfalls erreicht, dass die gesattigte At- 
mosphare in dem Hohlraum zwischen Aufnahmeteil und 60 
Deckel bei sich verandernden Umgebungsbedingungen im 
Wesentlichen erhalten bleibt. 

[0020] Sofern der Deckel anstatt der porosen Abdeck- 
platte eine porose Folie aufweist, ist es moglich, mit geeig- 
neten Pipetten o. dgl. durch die Folie hindurchzustechen, 65 
um von dem Probentrager oder aus den Vertiefungen der Ti- 
terplatten Proben enthehmen oder diesen zufiihren zu kon- 
nen. A Is Folie kann hierbei eine Folie verwendet werden, 



die sich automatisch wieder verschlieBt. Dies ist aufgrund 
der geringen GroBe der hervorgerufenen Locher moglich. 
Ferner konnen auch Folien verwendet werden, bei denen das 
Loch erhalten bleibt, da bei einer geringen Anzahl von L6- 
chem die Abmessungen der Locher so gering ist, dass keine 
nennenswerte Beeintrachtigung der Atmosphare in dem 
Hohlraum zwischen Folie und Aufnahmeteil erfolgt. 
[0021] Besonders bevorzugt ist das Vorsehen einer poro- 
sen Folie zusatzlich zu einer Abdeckplatte. Hierbei ist die 
Folie vorzugsweise zwischen der Abdeckplatte und dem 
Aufnahmeteil angeordnet. Hi er durch ist es moglich, durch 
geeignete Wahl der PorengroBe der Folie die Sterilitat inner- 
halb des Probentragers zu gewahrleisten oder anzupassen. 
Die PorengroBe der Abdeckplatte kann sodanh unabhangig 
von den SteriUt^tsanfo'rderurigen gewahlt .werden. Als Ab- 
deckplatte kann sodann beispielsweise ein textiles Material, 
ein Schwamm oder ein anderer zur Flussigkeitsspeicherung 
geeigneter Stoff z. B. in Form porc3ser Flocken oder Kiigel- 
chen verwendet werden, 

[0022] Weiterhin kann die Gasdurchlassigkeit des Deckels 
durch die verwendete Folie gesteuert werden. 
[0023] Die Porendurchmesser der porosen Abdeckplatte 
und/oder der Folie sind vorzugsweise kleiner als 0,5 um, 
insbesondere kleiner als 0,2 um. Hierdurch kann die Sterili- 
tat innerhalb des Probentragers sichergestellt werden. Uber- 
raschenderweise wird eine ausreichende Sterilitat auch mit 
groBeren Porendurchmessern erreicht. 
[0024] Die Erfindung betrifft ferner. einen Deckel fur ei- 
nen Probentrager, insbesondere eine Titerplatte. Der erfin- 
dungsgemaBe Deckel, weist vorzugsweise eine porose Ab- 
deckplatte auf, die zur. Dampfdruckregulierung mit einer. 
Fliissigkeit benetzbar ist Def Deckel kann entsprechend den 
vorstehend beschriebenen bevorzugten Ausfiihrungsformen 
des Probentragers wei tergebildet sein. 
[0025] Ferner kann der, Deckel zur Aufnahine von Elek- 
troden dienen, die beispielsweise in einzelne Vertiefungen 
hineinreichen und, die Wanderung von Prpbenbestandteilen 
in einem elektrischen Feld bewifken. 

[0026] Vorzugsweise weist der TDeckel Sensoren auf. Mit 
Hilfe der Sensoren kann beispielsweise der.Feuchtigkeitsge- 
halt in dem Hohlraum zwischen dem Deckel und dem Auf- 
nahmeteil bestimmt werden. Durch eine entsprechende an 
die Sensoren angeschlossene Steuerung kann beispielsweise 
bei einem zu niedrigen Feuchtigkeitsgehalt automatisch eine 
erneute Befeuchtung des Deckels erfolgen. Ferner ist es 
m6glich, die Sensoren derart anzuordnen, dass der Feuchtig- 
keitsgehalt der Abdeckplatte selbst bestimmt werden kann. 
Es ist ebenso vorteilhaft, Sensoren zur Besummung von 
Substanz-Anteileh in dem Hohlraum vorzusehen. Mit derar- 
tigen Sensoren kann beispielsweise der CC^-Gehalt in dem 
Hohlraum bestimmt werden. 

[0027] Ferner weist der Deckel vorzugsweise Griffpris- 
men auf, so dass der Deckel automatisch von einem Greif- 
arm gehandhabt werden kann. Die Griffprismen so wie die 
Abmessungen des Probentragers entsprechen vorzugsweise 
den Abmessungen und der Lage der Griffprismen bei dem 
zusammen mit dem Deckel gehandhabten Probentrager Es 
ist somit moglich, sowohl den Deckel als auch das Aufnah- 
meteil des Probentragers mit demselben Greifarm zu hand- 
haben. 

[0028] Sofern es sich bei dem Probentrager um einen Chip 
handelt, handelt es sich vorzugsweise bei den in dem Chip 
vorgesehenen Kanalen um Mikro- oder Nannokanale, dereri 
Breite und Hohe im Bereich von 1 urn bis 1 mm liegt. Inner- 
halb der Kanale konnen beispielsweise auch Elektroden an- 
geordnet sein. 

[0029] Der erfindung sgemaBe Probentrager ist insbeson- 
dere zur Aufbewahrurig von Reagenzien, zur Aufbewahrung 
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von Proben, wie Zellen oder anderen Probesubstanzen, zur 
Trennung von Hiissigkeit, beispielsweise mittels CE oder 
CEC, zur Manipulation der Proben, beispielsweise durcb 
Elektroporation, Elektropermeation oder Hybridisierung 
u. dgl. verwendet'werden. 5 
[0030] Es ist femer moglich, dass der Probentrager eine 
durchsichtige Glasplatte o. dgl. enthalt, so dass die Proben 
mittels Huoreszenz-Korrelations-Spektroskopie, insbeson- 
dere unter Verwendung von konypkalen Optiken eingesetzt 
werden kann. Insbesondere kann bei derartigen Probentra- 10 
gern auch eine optische Pinzette zum Halten von Partikeln 
eingesetzt werden. : 

[0031] Die Erfindung urnfasst ferner ein Verfahfen zur 
Untersuchungsvprbereitung yon chemischen und/oder bio- 
logischen Kleinstproben. Hierbei werden Kleinstprbben mit 15 
einem Volumen yon vorzugsweise 0,2—5 ul in Vertiefungen 
des Probentragers, insbesondere in Vertiefungen der Titer- 
platte eingebracht, AnschlieBend wird der Probentrager mit 
einem Deckel, der vorzugsweise eine porose Abdeckplatte 
aufweist, yerschlossen. Die porose Abdeckplatte kann wie 20 
vorstehend beschrieben vorteilhaft weitergebildet sein. An- 
schlieBend wird erfindungsgemafi die porose Abdeckplatte 
mit einer Hiissigkeit benetzt. Hierdurch wird eine Dampf- 
druckregulierung in dem zwischen der Probenoberseite und 
dem Deckel ausgebildeten Hohlraurn erreicht. Das erfin- 25 
dungsgemaBe Verfahren weist die vorstehend beschriebenen 
Vorteile hinsichtlich der. Verwendung eines Deckels mit po- 
roser Abdeckplatte auf. : . 

. [0032] Vorzugsweise wird der Deckel vor dem Verschlie- '■ 
Ben des Probentragers sterilisiert. Hierdurch ist vermieden, 30 
dass Keime beim VerschiieBen des Probentragers in die Pro- . 
ben gelahgen. 7 " ." " ' 

[0033] Vorzugsweise wird als. Russigkeit ein PBSTPuffer 
mit mindestens 0,7% Natriumchlorid verwendet. Vorzugs- 
weise wird eine PufFerlosung verwendet, die im Wesentli- 35 
chen denselbeh. Dampfdruck aufweist, wie die in den Vertie- 
fungen enthalterien Proben, Es ist femer vorteilhaft, eine 

, Hiissigkeit mit einem pH-Wert von 7-8, insbesondere yon 
7,5, zu verwenden. 

[0034] Nachfolgend wird die. Erfindung anhand einer be- 40 
vorzugten Ausfnhrungsform, uhter Bezugnahme auf die an- 
liegenden Zeichnungen naher erlautert. 
[0035] Es zeigen: 

[0036] Fig.' 1 eine schematische Draufsicht auf einen er- 
findungsgemaBen Probentrager mit Deckel und 45 
[0037] Fig. 2 einen Schnitt entlang der Linie II-II in Fig. 
1. 

[0038] Der in Fig. 1 sichtbare Deckel 10 weist eine porose 
Abdeckplatte 12 auf, die von einem Haiteteil 14 getragen ist. 
Bei der dargestellten Ausfuhrungsform handelt es sich um 50 
ein rahmenformiges Haiteteil 14, das die Abdeckplatte .12 
vbllstandig umgibt. Zur Fixierung der Abdeckplatte 12 in 
dem Haiteteil 14 kann die Abdeckplatte 12 in das Haiteteil 
14 eingeklebt sein. Um die Lage genau zu definieren, sind in 
das Haiteteil 14 Auflagen 16 (Fig; 2) eingebracht. 55 
[0039] Die Auflagen 16 sind im Querschnitt L-formig und 
ragen von dem rahmenformigen Haiteteil 14 nach innen, so 
dass die Abdeckplatte 12 von oben in den Deckel 10 einge- 
legt werden kann und auf deh Auflagen 16 liegt. Die Aufla- 
gen 16 sind vorzugsweise ebenfalls rahmenf6rmig, so dass 60 
sie vollstandig entlang der inneren Kante 18 des Halteteiis 
14 verlaufen. Es konnen jedoch auch einzelne Auflagen 16 
am inneren Umfang 18 des Rahmens verteilt angeordnet 
sein. 

[0040] Ein Probentrager 20 (Fig. 2) weist ein rahmenfor- 65 
miges Haiteteil 22 mit einer rechteckigen OfThung auf. In 
dieser ist ein Aufnahmeteil 24 mit Vertiefungen 26 angeord- 
net. In den Vertiefungen 26 sind die Proben untergebracht. 
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Das Aufnahmeteil 24 besteht beispielsweise aus Plastik und 
weist als Vertiefungen 26 Durchgangsofihungen auf. Diese 
sind auf ider Unterseite, vorzugsweise mit einer Glasplatte 
28, verschlossen. 

[0041] Um den Deckel 10 lagegenau auf dem Probentra- 
ger 20 fixieren zu konnen, weist der Deckel 10 an der Ab- 
deckplatte 12 oder dem Haiteteil 14 eine in Richtung des 
Aufhahmeteiis 24 weisende Dichtlippe 30 auf. Im darge- 
stellten Ausfuhrungsbeispiel ist die Dichtlippe 30 iiber die 
Auflage 16 mit dem Haiteteil 14 verbunden. Es handelt sich 
im dargestellten Ausfuhrungsbeispiel um eine bevorzugte 
Ausfuhrungsform in der die Dichtlippe ( vollstandig entlang 
des inneren Umfangs 32 des Probentragers 20 yerlauft. Die 
Dichtlippe 30 ist sqmit enteprechend der Ofi&iung in dem 
rahmenformigen Haiteteil 52 rechteckig. 
[0042] Zwischen einer Unterseite 34 der Abdeckplatte 12 
und einer Gberseite 36 des Aufnahrneteils 24 ist ein Hohl- 
raurn 38 ausgebildet. In dem Hohlraurn 38 bildet sich auf 
Grund sehr geririger Verdunstung von Riissigkeit aus den 
Vertiefungen 26 sowie aufgrund der hauptsachlichen Ver- 
dunstung def in der'porosen Abdeckplatte 12 vorgesehenen 
Fliissigkeit ein Dampfdruck. . 

[0043] Der untere Teil des Hohlraums 38 bildet eine Aus- 
nehmung in dem Probentrager 20. In diese Ausnehmung 
greift die Dichtlippe 30 zur Lagefixierung ein. 

Paten tanspruche. . 

, . 1 . Probentrager, insbesondere Tlterplatte, mit 

einem Aufnahmeteil (24) ' zur Aufhahme von Kleinst- 
proben und . .. : • 

. einem das Aufnahmeteil (24) derart verschliefieriden 
• Deckel (10), dass zwischen einer Probenoberflache und 
dem Deckel (10) ein Hohlraurn (38) ausgebildet ist, 
wobei der Deckel (10) derart. ausgebildet ist, dass eine 
gesattlgte Atrhpsphare. in dern Hohlraurn (38) bei sich 
verandernden Umge^ungsbedingungen im Wesentli- 
chen erhalten bleibt. , 

2. Probentrager hach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass ^er Deckel zum Beibehalten der gesat- 
tigten Atmosphare in . dem Hohlraurn (38) zur Auf- 
nahme und Abgabe von Fliissigkeit geeignei ist. 

3. Probentrager nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass bei sich andernden Umgebungsbe- 
dingungen die gesattigte Atmosphare um weniger als 
5%, insbesondere urn weniger als 2% von einem maxi- 
malen Sattigungsniveau abweicht. 

4. Probentrager nach einem der Anspruche 1-3, da- 
durch gekennzeichnet, dass der Deckel (10) eine vor- 
zugsweise mit einer Fliissigkeit benetzbare porose Ab- 
deckplatte. (12) aufweist. 

5. Probentrager nach einem der Anspruche 1-3, da- 
durch gekennzeichnet, dass der Deckel (10) eine po- 
rose Folie aufweist. 

6. Probentrager nach Anspruch 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass die porose Folie parallel zur Abdeck- 
platte (12), vorzugsweise zwischen der Abdeckplatte 
(12) und dem Aufnahmeteil (24), angeordnet ist. 

7. Probentrager nach einem der Anspruche 4-6, da- 
durch gekennzeichnet, dass die porose Abdeckplatte 
(12) und/oder die Folie von einem die Abdeckplatte 
(12) rahmenformig umgebenden Haiteteil (14) getra- 
gen ist. - 

8. Probentrager nach einem der Anspruche 1-7, da- 
durch gekennzeichnet, dass an dem Deckel (10) und/ 
oder dem Haiteteil (14) eine in Richtung des Aufnah- 
rneteils (24) weisende Dichtlippe (30) vorgesehen ist. 

. 9. Probentrager nach Anspruch 8, dadurch gekenn- 
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zeichnet, dass die Dichtlippe (30) in sich geschlossen 
ist und vorzugsweise entlang des Randes (32) des Auf- 
nahmeteils (24) verlauft. 

10. Probentrager nach Anspruch 8 oder 9, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass das Aufiiahmeteil (24) von einem 5 
erhohten Rahmen (22) umgeben ist, so dass eine Aus- 
nehmung ausgebildet ist, in die die Dichtlippe (30) zur 
Lagefixierung eingreift. 

11 . Probentrager nach einem der Anspriiche 4-10, da- 
durch gekennzeichnet, dass die Poren der porosen Ab- 10 
deckplatte (12) und/oder der Folie. einen mittleren Po- 
rendurchmesser von weniger als 0,5 Mm, insbesondere 
von weniger als 0,2 um aufweisen. 

12. Probentrager nach einem der Anspriiche 4-11, da- 
durch gekennzeichnet, dass die Abdeckplatte (12) aus 15 
Keramik oder Glas besteht. 

13. Probentrager nach einem der Anspriiche 1-12, da- 
durch gekennzeichnet, dass der Deckel (10) einen Sen- 
sor, insbesondere- zur Bestimmung des Feuchtigkeits- 
geh alts und/oder von Substanz-Anteilen in dem Hohl- 20 
raum (38), aufweist. 

14. Deckel fur einen Probentrager, insbesondere eine 
Titerplatte, gekennzeichnet durch eine porose Abdeck- 
platte (12), die zur Dampfdruckregulierung mit einer 
Flussigkeit benetzbar ist. 25 / 

15. Verfahren zur Untersuchungsvorbereitung von 
chemischen und/oder biologischen Kleinstproben mit. 
den Schritten: : 

Zufuhren der Kleinstproben zu einem Probentrager, 
insbesondere Einbringen der Kleinstproben in Vertie- 30 
fungen (26) einer Titerplatte, 

VerschlieBen des Probentragers mit einem Deckel (10), , 
wobei der Deckel (10) derart ausgebildet ist, dass eine 
gesattigte Atmosphare in einem zwischen dem Deckel 
und einer Probenoberflache ausgebildeten Hohlraum' 35 
b'ei sich andernden Umgebungsbedirigungen ini We- 
sehtlichen erhalten bleibt. 

16. Verfahren nach Anspruch 15, bei weichem der, 
vorzugsweise eine porose Abdeckplatte (12) aufwei- 
sende DeckeJ (10) mit einer Flussigkeit zur Atmospha- 40 
renregulierung benetzt. wird. 

17. Verfahren nach Anspruch 15 oder 16, bei weichem 
der Deckel (10) • vor dem VerschlieBen des Probentra- 
gers steriiisiert. wird. 

18. Verfahren nach Anspruch 15 oder 16* dadurch ge- 45 . 
kennzeichnet, dass als Flussigkeit ein PBS.-Puffer mit 
mindestens 0,7% Natriumchlorid verwendet wird. 

19. Verfahren nach einem der Anspriiche 15-18, da- 
durch gekennzeichnet, dass eine Flussigkeit mit einem 
pH-Wert von 7-8, insbesondere yon 7,5 verwendet 50 
wird. 

20. Verfahren nach einem der Anspriiche 15-19, bei 
weichem vor oder nach dem Einbringen der Probe eine 
Reagenzr oder eine Nahrstofflosung in die Vertiefun- 
gen (26) eingebracht wird. 55 
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